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В последние годы наблюдается прогресс в терапии многих ранее считавшихся неизлечимыми нервно-мышечных болезней. Это 
служит толчком для разработки новых неинвазивных методов оценки результатов лечения. Данные методы можно разделить 
на 3 основные категории: функциональные пробы, биологические маркеры различных жидкостей организма и методы формиро-
вания изображений. Среди последних ядерная магнитно-резонансная томография (МРТ) предлагает большой спектр возможно-
стей для определения таких характеристик скелетных мышц, как состав, функция и метаболизм. Сегодня в протоколы клини-
ческого исследования обычно входят следующие 3 метода оценки МРТ: 1) анализ площади поперечного сечения или объема мышц; 
2) процент внутримышечного жира; 3) количество воды в режиме Т2. Эти методы отражают соответственно количественную 
характеристику трофики мышц, хронические жировые дегенеративные изменения и отек (или в более широком смысле «актив-
ность болезни»). Из первых двух следует 4-й биомаркер – объем сократительной ткани. Картирование жировой фракции, по-
лучаемое в режиме Dixon, доказало свою способность обнаруживать небольшие изменения в составе мышц и неоднократно де-
монстрировало высокую чувствительность по сравнению со стандартной функциональной оценкой. Данный способ оценки 
результатов, вероятнее всего, будет утвержден регулирующими органами.
Универсальность контрастных агентов, применяемых при МРТ, предоставляет множество дополнительных возможностей 
для определения характеристик скелетных мышц, что приведет к увеличению количества предлагаемых биомаркеров. Ультра-
короткое время появления эхо-сигнала (ultra-short echo time, UTE), усиление гадолинием и МРТ-эластография изучаются в ка-
честве кандидатов для оценки интерстициального фиброза скелетных мышц. Существует несколько способов измерения мы-
шечной перфузии и оксигенации с помощью МРТ. Режим магнитно-резонансной (МР) диффузии, аналогично алгоритмам 
анализа структуры ткани, может давать дополнительную информацию о мышечной организации на микро- и мезоскопическом 
уровнях [1]. Спектроскопия по фосфору 31P является эталонным методом для неинвазивной оценки мышечной активности во вре-
мя и после тренировки. Спектроскопия по фосфору 31Р в дистрофичной мышце в состоянии покоя [1] проявляется значительны-
ми нарушениями, а отдельные резонансные пики могут давать информацию о целостности клеточных мембран.
Значительные усилия направлены в сторону уменьшения времени формирования изображений с помощью различных подходов, 
таких как выделение сигналов жира и воды на Т2-картированных изображениях, сформированных либо по одному МР-сканиро-
ванию, либо с использованием нескольких МР-сканирований. В ближайшем будущем ожидается эффективное уменьшение дли-
тельности обследования. Это увеличит привлекательность метода оценки результатов МРТ мышц и будет в дальнейшем со-
действовать его интеграции в клинические исследовательские испытания.
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рассматриваемых состояний на долгое время оставило 
орфанные болезни в стороне от основных направлений 
исследования фармацевтической промышленности. 
В настоящее время отношение к редким болезням ра-
дикально изменилось, что привело к их включению 
в основные исследовательские программы, осуществ-
ляемые общественными организациями на межнацио-
нальном уровне. Важно понимать, что именно прогресс 
генной терапии и фармакогенетики в ближайшем буду-
щем приведет к существенным изменениям в течении 
многих НМБ [2–13].
Благодаря разработке инновационных методов 
лечения за короткий период времени возникла необ-
ходимость контроля за изменением состояния мышеч-
ной ткани в результате терапевтического вмешатель-
ства, что в конечном итоге привело к созданию новых 
инструментов исследования. В идеале новые методы 
должны быть неинвазивными, количественными, 
экономически эффективными и позволять получать 
воспроизводимые результаты, доступные для интер-
претации. Предлагаемые в настоящее время методы 
условно можно разделить на 3 категории: методы 
функциональной оценки, методы с использованием 
биологических маркеров различных жидкостей орга-
низма и методы формирования изображений.
Основными являются методы функциональной 
оценки, для которых разработано большое число из-
мерительных устройств и протоколов, причем многие 
из них оптимизированы для измерения отдельных 
движений, тогда как другие направлены на выявление 
глобальных изменений в активности пациента [14–25]. 
Методы функциональной оценки относятся к акти-
метрии, новой быстро развивающейся дисциплине, 
и часто становятся единственным способом оценки 
состояния пациента в привычной для него среде через 
определенные периоды времени.
Методы с использованием нового класса биологи-
ческих маркеров различных жидкостей организма дают 
обнадеживающие результаты, особенно после послед-
них данных о возможностях использования мРНК.
Методы формирования изображений все чаще ис-
пользуют для оценки результата проводимой терапии. 
Любые методы формирования изображений требуют до-
рогостоящего оборудования, даже ультра звуковые прибо-
ры высокого разрешения не являются исключением. 
К недостаткам таких методов, как компьютерная томогра-
фия (КТ) и магнитно-резонансная томография (МРТ), 
относится отсутствие портативности. Тем не менее МРТ – 
единственный способ, позволяющий в процессе одного 
сеанса исследования оценить анатомические особенно-
сти, структуру и функцию мышц. Такие функциональные 
возможности становятся все более понятными и исполь-
зуются с максимальной эффективностью. Это подтвер-
ждается требованиями к методам формирования изо-
бражений, предъявляемыми такими авторитетными 
конт ролирующими органами, как EMA и FDA.
В данной статье авторы попытались представить об-
зор опубликованных данных по использованию МРТ 
в качестве критерия оценки состояния мышц в современ-
ных условиях и потенциального инструмента для буду-
щих исследований. Вместо обычного перечня основных 
исследований в обезличенном виде авторы постарались 
целенаправленно рассмотреть и прокомментировать наи-
более информативные статьи, пытаясь создать предвари-
тельную базу для методического руководства и облегчить 
понимание принципов количественной оценки меди-
цинских изображений в еже дневной практике. Авторы 
оставляют за собой право на субъективное суждение от-
носительно разных частей данного обзора.
Количественные характеристики – необходимое 
условие использования магнитно-резонансной 
томографии мышц в качестве биомаркера
Для использования какого-либо показателя в ка-
честве биомаркера необходимо придать ему количе-
ственную характеристику и доказать, что его наличие 
реально отражает специфические патологические 
изменения, которые могут быть точно измерены [26, 
27]. Для того чтобы соответствовать этим требовани-
ям, анализ медицинских изображений прошел дли-
тельный процесс эволюции, пока к стандартному 
качественному описанию патологических изменений 
не добавились количественные измерения. Это стало 
возможным благодаря технологическим инновациям, 
которые привели к созданию новейшего оборудова-
ния и разработке специализированных протоколов 
[28]. Процесс инноваций затронул методы анализа 
изображений всех систем и органов человека, а также 
и скелетные мышцы. Преимущества количественной 
обработки изображений для болезней, связанных 
с поражением мышц, как и для других заболеваний, 
многообразны: проще оценивать тяжесть болезни, 
появляется возможность следить за патологическими 
изменениями во времени, а также оценивать реакцию 
мышечной ткани на терапию.
МРТ мышц, так же как и для других органов, стала 
одним из основных способов количественного анали-
за изображений скелетных мышц [29]. Количествен-
ные переменные и индексы, полученные по данным 
МРТ и спектроскопии, оказались главными кандида-
тами на роль биомаркеров или методов измерения 
в клинических исследованиях, сфокусированных 
на патологии мышц.
Доступные сегодня методы оценки результатов 
терапии с помощью магнитно-резонансной 
томографии мышц
МРТ мышц и магнитно-резонансная (МР) спект-
роскопия позволяют получить информацию об анато-
мии, структуре, составе, а также физиологии и биохи-
мии скелетных мышц (рис. 1). На сегодняшний день 
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мые в качестве потенциальных биомаркеров, продол-
жают исследовать в тестовом режиме. Только 3 спосо-
ба оценки с помощью МРТ получили широкое 
признание в качестве адекватных методов длительно-
го мониторинга состояния мышц. Даже несмотря 
на недостаточную доказательную базу, их системати-
чески включают в программу новых клинических ис-
следований. Целями МРТ-исследования являются:
• оценка трофики мышц путем измерения 
их поверхности и объема;
• оценка степени хронических дегенеративных 
изменений в мышцах посредством определе-
ния процентной выраженности сигнала от жи-
ровой ткани, инфильтрирующей мышцу;
• оценка активности течения болезни с по-
мощью измерения времени релаксации сигна-
ла от воды в мышечной ткани в режиме T2 
в качестве индекса, характерного для прогрес-
сирующих патологий.
Трофика скелетных мышц
Комбинация таких характеристик изображений 
МРТ, как высокое разрешение, высокий контраст, 
возможность трехмерного изображения и наличие 
эффективных алгоритмов коррекции искажений 
(главным образом, градиента нелинейности), делают 
МРТ эталоном измерения объема не только органов 
тела, но и скелетных мышц [30–33]. Точность измере-
ния оценивается редко, поскольку это требует получе-
ния образцов аутопсии, однако в случаях, когда это 
было возможно, полученные результаты были весьма 
высоки [34]. Кроме того, воспроизводимость резуль-
татов и дискриминационную силу оценивали регуляр-
но, и они также были признаны очень высокими 
[35–38] и не уступающими данным, полученным 
при ультразвуковом исследовании [39] или КТ [40] (см. 
ниже). Следующие примеры иллюстрируют возмож-
ности МРТ для выявления едва различимых измене-
ний трофики мышц. После введения ботулинического 
токсина в икроножную мышцу детям с церебральным 
параличом отмечено уменьшение объема массы мыш-
цы на 4 % с компенсаторным увеличением объема 
камбаловидной мышцы на 4 % [41]. Определение объ-
ема мышц предплечья проводили повторно с учетом 
коэффициента вариации от 0,8 до 5,7 % для разных 
мышц [42]. Оценивали влияние отсутствия нагрузки 
на мышцы после нескольких недель физических 
упражнений с сокращением кровотока на фоне кон-
центрических и эксцентрических движений малой 
интенсивности [43].
В большинстве случаев трофика мышц представ-
ляет больший интерес, чем изменение объема мышц. 
При определении объема мышцы для получения ин-
декса трофики используют нормализацию по длине 
мышцы (чаще по длине соответствующей кости).
В пораженной мышце в качестве индекса трофики 
предпочтительно использовать истинную мышечную 
массу, а не общий мышечный объем. По этой причине 
индекс сократительной массы рассчитывают по объему 
мышцы или площади поперечного сечения (ППС) × (1 – 
жировая фракция), где значение жировой фракции бе-
рется из анализа изображений вода / жир (см. ниже) [44].
У пациентов с прогрессирующей мышечной 
дистрофией (ПМД) Дюшенна исследование ин-
дивидуальных объемов мышц, способных сокра-
щаться, показало сложную связь с уменьшением 
мышечной силы. Выяснилось, что сила мышц про-
порционально снижена в четырехглавой мышце 
Качественно Количественно
• Трофика
• Хронические дегенеративные изменения
• «Активность 
заболевания»
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Рис. 1. Характеристика скелетных мышц с помощью МРТ. Сравнение качественных и количественных методов. МРТ – магнитно-резонансная 
томография; T1ВИ, T2ВИ – взвешенные ядерно-магнитно-резонансные изображения Т1, Т2; ППС – площадь поперечного сечения; UTE – ультра-
короткое время появления эхо-сигнала; DEMRI – замедленное контрастное усиление МРТ; ТЕ – время появления эхо-сигнала
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бедра в зависимости от потери мышечной ткани, 
тогда как предполагалось, что потеря сократитель-
ной мышечной ткани в задних мышцах бедра и пе-
редней большеберцовой мышце будет более значи-
ма [44].
В нормальной мышце или при наличии заболева-
ния с равномерным поражением мышцы ППС изме-
ряется на выбранных уровнях, например на среднем 
отрезке бедра. Полученные данные отражают соответ-
ствующие показатели трофики мышц [45–47], значи-
тельно сокращая длительность этапов получения 
и обработки информации. Подобный подход предпо-
лагает тщательный выбор места измерения относи-
тельно анатомических ориентиров. Эти ориентиры 
могут определяться поверхностно, например по верх-
ней подвздошной кости или верхнему краю надколен-
ника, или выбираются во время сканирования, пред-
шествующего измерению [48]. Предпочтение обычно 
отдается внешним ориентирам из-за возможной пута-
ницы при использовании таблиц сканера при пере-
ключении между конфигурациями катушки. Исправ-
ление неправильно установленного среза при 
проведении серии обследований намного проще, 
когда полностью отсканированы костные структуры. 
Это позволяет более точно воспроизвести результат 
при определении ППС по данным сканирования, не-
жели чем при использовании внешних анатомических 
ориентиров [48]. В случае, когда шаблон поражения 
мышцы в результате прогрессирования заболевания 
обладает определенной спецификой, например про-
грессирует от проксимальных отделов к дистальным, 
или он просто неизвестен, предпочтительно получение 
изображений всей мышцы или по крайней мере срезов 
широких участков на наибольшей протяженности 
мышцы.
При обследовании детей возникают дополнитель-
ные методические сложности, связанные с процессом 
роста, что проявляется при повторных исследованиях. 
Это затрудняет выбор оптимального среза для анализа. 
Срез мышцы обычно выбирают с учетом увеличения 
длины мышцы. Для получения трехмерного изображе-
ния это можно сделать в процессе компьютерной обра-
ботки. При оценке двухмерных изображений срезов 
расстояние между срезами должно быть увеличено 
пропорционально измеренному росту, что часто не де-
лают, так как это требует вмешательства в исследование.
До сих пор на практике тщательную оценку тро-
фики мышцы проводят редко, за исключением отдель-
ных исследований, так как это требует выполнения 
вручную сегментации изображений каждой отдельной 
мышцы. Это утомительный и времязатратный про-
цесс. Продолжительные исследования мышечной 
трофики были проведены лишь для некоторых НМБ. 
Положительный эффект ферментзаместительной те-
рапии, оцениваемый по изменению объема мышц ног, 
наблюдался у больных с болезнью Помпе уже через 
6 мес лечения [49]. Через 1 год наблюдения ППС икро-
ножной мышцы уменьшалась на 6,5 % у больных мио-
зитом с включениями, в то время как этот показатель 
не менялся у пациентов с болезнью Шарко–Мари–
Тута 1А типа [50]. В небольшой группе испытуемых 
со спинальной мышечной атрофией при использова-
нии доказанной методики не обнаружено изменений 
мышечной трофики в нижних конечностях [51].
Предпринимаются попытки разработки про-
граммного обеспечения для автоматической сегмен-
тации изображений мышц. Немногие из предлагае-
мых решений позволяют получать надежные 
результаты. В частности, ни одно решение не увен-
чалось успехом при анализе пораженных мышц, 
инфильтрированных жировой тканью. Результаты, 
полученные с использованием одной из новейших 
программ автоматической сегментации, все равно 
приходится контролировать с помощью ручной сег-
ментации [52]. Предложено определять общие пара-
метры мышечной массы на основании интенсивно-
сти гистограмм цельных сегментов конечностей [53]. 
С определенными допущениями появляется преиму-
щество по сравнению с простыми клиническими 
внешними измерениями, что позволяет игнориро-
вать то, что не все мышцы, как правило, одинаково 
затронуты болезнью. В мышцах бедра у собак породы 
золотистый ретривер с мышечной дистрофией (Gold-
en Retriver muscular dystrophy, GRMD) в зависимости 
от конкретной мышцы обнаружено увеличение тро-
фики мышцы, нормальная трофика или ее уменьше-
ние с возрастом. Трофика оценивалась в зависимости 
от объема мышц, который был нормализован по от-
ношению к массе тела [54]. Если сосредотачивать 
внимание на тех мышцах, которые значительно по-
страдали, но не полностью разрушены, применение 
этого метода увеличивает возможность обнаружить 
изменения в течении болезни. В то же время общее 
измерение менее пораженных мышц с помощью 
эффекта разбавления уменьшает возможность 
регист рации происходящих изменений. Наиболее 
реалис тичный подход представляет собой обращение 
к интерактивным решениям программного обеспе-
чения. При этом участие врача в процессе исследо-
вания остается обязательным, например, в случаях 
необходимости просмотра сегментированных объе-
мов для проверки ошибок. В настоящее время 
по крайней мере одна реализация такого программ-
ного обеспечения, основанного на алгоритме сегмен-
тации изображений методом случайного блуждания, 
находится на стадии разработки [55]. С помощью 
этого метода врач-рентгенолог должен найти каждую 
мышцу не на всех, а только на 5–10 снимках. Если 
границы мышцы в ходе автоматического алгоритма 
определяются неправильно, врач может сразу испра-
вить в ошибочно выбранной области с помощью 
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бедра, показали сопоставимые результаты с ручной 
сегментацией, выраженные в показателях объема 
мышцы с учетом межоператорской вариабельности, 
с преимуществом в длительности обработки (не бо-
лее 10 мин) ограниченного числа срезов. Этот про-
цесс может быть дополнительно ускорен за счет оп-
тимизации программного обеспечения, например 
улучшения его производительности, а также посред-
ством введения некоторых предварительных параме-
тров контуров мышц и их расположения.
Сложность сегментации изображений мышц 
и основная причина отказа от автоматического распо-
знавания часто связаны с отсутствием видимых кон-
туров на некоторых участках окружности мышц. Это 
особенно актуально при получении стандартных по-
следовательностей T1ВИ или T2ВИ (взвешенные изо-
бражения). Один из способов улучшения данной си-
туации заключается в выполнении сегментации 
изображений, которые обеспечивают больший кон-
траст между мышечной тканью и фасцией. Это полу-
чается на изображениях многовекторного эха, сделан-
ных в определенное время, когда сигналы от воды 
и жира находятся в противоположных фазах (см. ни-
же). В нашей лаборатории измерения трофики мышц 
систематически проводятся с использованием данно-
го типа изображений. Попытки дополнительно уси-
лить контрастность фасции и апоневроза до сих пор 
не увенчались успехом.
Еще одна причина для высококачественной оцен-
ки трофики мышц – отсутствие жировых дегенератив-
ных изменений у детей на начальной стадии развития 
НМБ. Детские неврологи выдвинули гипотезу о том, 
что относительно незначительное изменение мышеч-
ной трофики может быть ранним признаком пораже-
ния мышц (Robert Carlier и Susana Quijano-Roy, личное 
общение). Это предположение нуждается в подтвер-
ждении с применением быстрых и удобных в исполь-
зовании методов сегментации.
Хронические дегенеративные изменения
Хронические повреждения миоцитов, фиброзные 
продольные  изменения волокон приводят к замеще-
нию сократительных тканей жировой и / или соедини-
тельной тканью. Визуализация фиброза на изображе-
ниях МРТ остается сложной проблемой, которая будет 
обсуждаться далее. Напротив, жировые дегенератив-
ные изменения легко обнаружить и оценить количе-
ственно в режиме Т2ВИ или даже в Т1ВИ, чему спо-
собствуют различия в резонансных частотах 
(химический сдвиг) и скоростях релаксации между 
водой и липидами водородных компонентов (для углу-
бленного ознакомления см. [56, 57]).
Визуальная классификация жировой инфильтра-
ции по T1ВИ, например по шкале Lamminen–Mercuri 
[58], приемлема для диагностических целей, но совер-
шенно не подходит для наблюдения за медленно про-
грессирующими хроническими дегенеративными из-
менениями.
Если предположить, что человеческий глаз по-
зволяет классифицировать нарушения по шкале от 1 
до 4, ошибка определения в сторону содержания 
жировой фракции может составить в среднем около 
17,6 %. Даже при самых тяжелых формах дистрофии 
разрушение мышц не достигает таких темпов в тече-
ние года. При поясно-конечностной форме мышеч-
ной дистрофии 2I типа было предложено отказаться 
от классификации Lamminen–Mercuri для оценки 
прогрессирования процесса [59]. Иногда в качестве 
решения предлагается выполнить на одном экране 
сравнение серии всех T1ВИ, которые были получены 
в различных точках за период наблюдения. Про смотр 
изображений таким способом при проведении по-
вторной серии, безусловно, помогает обнаружить 
изменения, однако результат зависит от наблюдате-
ля. При использовании этого метода невозможно 
определить порог чувствительности, а также выпол-
нить количественную оценку, необходимую для срав-
нения клинических случаев или результатов вмеша-
тельств. Попытки извлечь пользу из кажущегося 
простым метода при разделении воды и жировой 
ткани по порогу, применяемому к обычным T1ВИ, 
предпринимались неоднократно [53, 60, 61]. В неко-
торых исследованиях принимали в расчет возмож-
ность совместить жировую ткань и воду в одном 
и том же вокселе (объемном элементе изображения) 
и вычислить жировую фракцию с использованием 
линейного разделения чисто жирового и чисто мы-
шечного сигналов [60]. Последние исследования 
позволили провести двойное разделение между вок-
селами жировой и мышечной ткани, что недостаточ-
но для оценки жировой ткани, инфильтрирующей 
мышцы в случае хронического мышечного заболева-
ния [53, 61]. Все эти подходы, основанные на анали-
зе стандартных Т1ВИ, предполагают наличие идеаль-
ных по гомогенности передатчика и приемника, 
что в реальных условиях не происходит. Это, возмож-
но, является актуальным при использовании систем 
с напряженностью магнитного поля 0,5 Тл и не рас-
пространяется на аппараты с высокой напряженно-
стью магнитного поля (> 3 Тл), а также если прием 
информации производится с помощью поверхност-
ных катушек. До тех пор, пока технические решения 
для обеспечения высокой гомогенности полей пере-
датчика и приемника не будут найдены и реализова-
ны и / или не будет проводиться полного исправления 
недостатков во время постобработки, следует избе-
гать разделения мышц и жировой ткани на основа-
нии напряженности магнитного поля. Такой метод 
разделения кажущейся простотой может вводить 
в заблуждение, особенно неспециалистов.
Для наблюдения за хроническими мышечными де-
генеративными изменениями сегодня отдается предпоч-
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тение изучению особенностей последовательностей 
изображений воды / жира, основанное на методе Dixon 
[62]. В этом случае используется сдвиг фазы, который 
постепенно развивается во время появления эхо-векто-
ров для разделения сигналов от воды и жира. Главное 
преимущество этого метода заключается в том, что раз-
деление между водой и жиром не зависит от гомогенно-
сти основного магнитного поля, и, как следствие, могут 
быть исследованы большие объемы тканей.
В стандартной версии режима Dixon рассматрива-
ется только метиленовый ответ от липидов и последо-
вательно получаются 2, а лучше 3 изображения с жи-
ром и водой в фазу или противофазу, разделяющие 
воду и жировые компоненты. Двухточечный (расши-
ренный) режим Dixon позволяет получать удовлетво-
рительные результаты при исследовании ткани пече-
ни. Тем не менее для мышц различия компонентов 
воды и жира могут обнаруживаться между конечностя-
ми или внутри сегментов конечностей, причем послед-
ний вариант является большей проблемой [29]. 
При использовании трехточечного метода Dixon этой 
проблемы почти всегда можно избежать.
Игнорирование других липидных ответов приводит 
к некоторым неточностям [63]. Этот процесс можно 
усовершенствовать за счет лучшего моделирования 
липидного спектра. Как правило, применяется комби-
нирование 3 или 4 главных откликов, что требует полу-
чения 6 эхо-сигналов и последующего тщательного 
расчета [64]. Этот способ оценки, известный как режим 
IDEAL (Iterative Decomposition of water and fat with Echo 
Asymmetry and Least-square estimation, интерактивная 
декомпозиция сигналов от воды и жира с асимметрией 
эхо-сигналов и методом оценки наименьших квадра-
тов) и T2*-IDEAL, сегодня является самым прогрессив-
ным способом визуализации воды / жира. Получение 
многократных откликов подразумевает относительно 
длительный сбор информации и продолжительное вре-
мя повторения с необходимостью коррекции T2*. Ре-
жим IDEAL более точно измеряет гидратированную 
фракцию жира и имеет потенциал для выявления раз-
личий в липидном спектре, вызванных питанием 
или болезнью. В скелетных мышцах для этого мало 
оснований, а если они есть, то обнаружить изменения 
в стандартных условиях будет крайне сложно.
Если рассматривать относительную интенсивность 
липидного спектра инфильтрирации мышцы как 
не зависящего от состояния пациента показателя, 
кажется разумным предположение, что нет необходи-
мости тратить время на получение 6 эхо-сигналов. 
Для того чтобы получить точную жировую фракцию 
из стандартного трехточечного измерения, к жировому 
сигналу должен быть применен линейный поправоч-
ный коэффициент. Поправочный коэффициент, опре-
деленный для нашей лаборатории, составляет 1,82 [65].
Как и содержание мышечной ткани, количество 
отображенного жира может варьировать. Содержание 
жировой ткани можно определить простым способом: 
по проценту от фактического МР-сигнала в вокселе 
или по мышце, изменения в которой можно отнести 
на счет жира. Поправки к режимам Т1 и Т2* могут 
быть применены в зависимости от времени повторе-
ний (repetition times, TR) и выбранных TE (echo time, 
время появления эхо-сигнала). Можно попытаться 
выразить содержание жира в граммах на единицу мы-
шечной массы или объема. Такие методы разработаны 
для оценки состояния печени и требуют дополнитель-
ных допущений или измерений отложения липидов 
в тканях [66].
Как уже говорилось выше, соблюдение последова-
тельности – ключевой момент в клинических испыта-
ниях. Простота исполнения также является важным 
фактором для обеспечения корректного формирова-
ния последовательности. Учитывая этот факт, мы, 
на момент написания данной статьи, рекомендуем 
применение трехточечного (если возможно, трехмер-
ного) режима Dixon с измерением удельного веса 
и плотности протонов (например, TR = 10 мс и маг-
нитный угол переворота = 3°) для визуализации во-
да / жир в пораженных мышцах [29]. Стандартизиро-
ванный поправочный коэффициент для липидного 
спектра может применяться или не применяться, и ге-
нерируется прямой процент параметрических карт 
жирового сигнала. Точность измерения может быть 
потеряна, но в контексте продолжительных исследо-
ваний (с вмешательством или без него) аккуратность 
и дискриминационная способность не меняются.
При низком содержании внутримышечного жира 
нет необходимости применять сложные, рискованные 
методы [67, 68]. Чувствительность обнаружения липи-
дов можно повысить за счет уменьшения TR в двух-
мерном режиме Dixon или увеличения магнитного 
угла переворота в трехмерном режиме Dixon, при этом 
точность относительной фракции будет сохранена 
путем применения поправочных коэффициентов 
для сатурации воды.
Несмотря на то, что разделение вода / жир, осно-
ванное на различиях химического сдвига, является 
передовым методом для оценки жировой инфильтра-
ции в тканях, многие клинические специалисты 
по-прежнему измеряют моноэкспоненциальный 
Т2-распад мышц [69–73]. При отсутствии мобильных 
липидов в тканях увеличение сигнала на Т2ВИ указы-
вает на наличие воспаления, отечных изменений. 
Увеличение Т2 из-за воспаления или отека редко пре-
вышает 5–10 мс. Однако, когда имеются жировые 
дегенеративные изменения, из-за более длинного Т2 
липидов по сравнению с водой моноэкспоненциаль-
ное приближение Т2-распада выражено в основном 
за счет степени жировой инфильтрации, и общий 
мышечный сигнал Т2ВИ становится в значительной 
степени мерой содержания жира в тканях [74], 











Нервно-мышечные БОЛ Е З Н И
Neuromuscular DISEASES
сигналом Т2 и жировой фракцией, рассчитанной 
по изображениям, полученным в режиме Dixon [65], 
или липидной фракцией, измеренной с помощью 1Н 
(протонной) локальной спектроскопии [72].
Основываясь на истинном разделении вода / жир 
либо предполагая их по общим изменениям в после-
довательности Т2, большое число наблюдений указы-
вает на то, что хронические мышечные дегенератив-
ные изменения можно не только оценить с высокой 
точностью, но и контролировать течение болезни и от-
вет на терапию. Это было продемонстрировано на при-
мере отдельных НМБ.
Показано, что у пациентов с ПМД Дюшенна отло-
жение жира в бедре составило 5 % в год, тогда как на-
личие 50 % жира от общей массы тела является пре-
диктором потери способности к передвижению 
в следующем году [36]. В небольшой группе из 3 взрос-
лых пациентов с ПМД Беккера скорость жировой 
инфильтрации на бедре составила 3,7 % в год [75]. 
У пациентов с ПМД Дюшенна в режиме ручной сег-
ментации мышц и ППС сократительных тканей опре-
деляется похожий процент жирового распределения 
[44]. Сопоставление процентного содержания жиро-
вых карт со шкалой Lamminen–Mercuri продемонстри-
ровало систематическое завышение показателей жи-
ровых дегенеративных изменений по сравнению 
с качественными методами [63].
Исследование мышц предплечья у пациентов 
с ПМД Дюшенна показало большее вовлечение 
мышц-сгибателей по сравнению с разгибателями и на-
много более выраженное прогрессирование жировой 
инфильтрации у пациентов, лишенных возможности 
передвигаться, по сравнению с теми, кто может ходить 
[76, 77].
Применение кортикостероидов юношами с ПМД 
Дюшенна в течение 1 года остановило процесс жиро-
вой инфильтрации в мышцах бедра и голени, тогда 
как без терапии скорость нарастания жировой ин-
фильтрации составила 7 и 3 % соответственно [78]. 
Тяжесть болезни определялась по степени жировых 
дегенеративных изменений в течение 18 мес на осно-
вании только параметров интенсивности сигнала 
Т1ВИ с демонстрацией различий как между пациен-
тами, так и отдельными мышцами [79]. В соответствии 
с современными стандартами количественных методов 
анализа подобный подход получения изображений 
считается устаревшим и не рекомендован для дальней-
ших исследований. Тот же самый метод был использо-
ван ранее в сочетании с измерениями общего сигнала 
Т2 для описания особенностей вовлечения мышц у 5 
пациентов с ПМД Дюшенна [70].
В мультицентровом исследовании пациентов с по-
ясно-конечностной мышечной дистрофией 2I типа 
в течение 1 года было однозначно установлено превос-
ходство количественной визуализации воды / жира. 
Выявлены статистические различия содержания жира 
от 1 до 4 % в мышцах ног, в то время как оценка 
по шкале Lamminen–Mercuri не показала никаких 
отклонений и стандартный функциональный анализ 
не достиг статистической значимости, за исключени-
ем тестов оценки дыхательной функции [59].
Количественная визуализация вода / жир выявила 
бимодальное распределение жировых дегенеративных 
изменений в мышцах у пациентов с лице-плече-лопа-
точной формой дистрофии, а также прогрессирование 
поражения мышц по восходящему типу (в направле-
нии от дистальных к проксимальным отделам) [80].
У больных окулофарингеальной мышечной дистро-
фией содержание жира в нижних конечностях увеличи-
лось на 1,5 % за 13 мес, в то время как оно оставалось 
неизменным в группе контроля с соответствующим 
возрастным распределением [81]. Стандартная обшир-
ная функциональная оценка по шкале MFM (Motor 
Function Measure) и визуальная классификация не выя-
вили никаких изменений за тот же период наблюдений.
Высокая чувствительность режима Dixon была 
продемонстрирована у взрослых пациентов с болезнью 
Помпе, большинство из которых имели более медлен-
ное течение болезни по сравнению с больными, стра-
дающими дистрофинопатиями. В мышцах ног у боль-
ных с гликогенозом 2-го типа скорость средней 
годовой жировой инфильтрации достоверно составила 
менее 1 % [82].
У пациентов с болезнью Шарко–Мари–Тута 1А 
типа общая жировая фракция в мышцах значительно 
увеличилась в течение 12 мес наблюдения на уровне 
икроножной мышцы (1,2 %), но не на уровне бедра 
(0,2 %), у пациентов с миозитом с включения – на уров-
не икроножной мышцы (2,6 %) и бедра (3,3 %) [50].
У пациентов с поражениями ротаторных мышц 
количественная оценка жировых дегенеративных из-
менений была выше и больше коррелировала со сте-
пенью мышечных разрывов, чем с атрофией в пора-
женных мышцах [83, 84].
У больных боковым амиотрофическим склерозом 
показатели общих измерений сигнала Т2 в ногах зна-
чительно увеличились за 4 мес, зарегистрированное 
прогрессирование жировых дегенеративных изменений 
коррелировало со снижением максимального произ-
вольного изометрического сокращения при тыльном 
сгибании стопы [85].
У больных сахарным диабетом 2-го типа отобра-
жалось преимущественное распределение жировой 
ткани внутримышечно, однако общее содержание 
жира в ногах не изменялось [86].
При исследовании всего тела в режиме Dixon было 
отмечено повышенное содержание жира в миоцитах 
у пациентов с гиперкалиемическим периодическим 
параличом [87].
Изменения в составе скелетных мышц на МРТ-
изображениях систематически и последовательно вы-
явлены у пациентов самого преклонного возраста. 
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Процентное содержание сигнала от жира обычно уд-
ваивается (с 2 до 4 %) в период между 2-м и 7-м деся-
тилетиями жизни [88–92]. В большей степени это яв-
ляется истинным увеличением содержания жира 
в мышцах и мало отражает потерю сократительной 
ткани с возрастом [90].
Внутримышечное содержание жира в пораженной 
мышце можно рассматривать как показатель устойчи-
вых повреждений мышц за время жизни пациента, 
что делает его надежным биомаркером. Хотелось бы 
использовать увеличение или стабилизацию степени 
жировой инфильтрации на протяжении определенного 
периода в качестве количественного показателя про-
грессирования болезни или ответа на лечение. При 
мышечной дистрофии, особенно миопатии Дюшенна 
у мальчиков, тяжесть болезни может сильно варьиро-
вать, что выражается в годовых показателях жирового 
перерождения в диапазоне от +3 до +15 % [36, 76, 93]. 
Это серьезно осложняет интерпретацию любого тера-
певтического вмешательства.
Сложность оценки возникает при рассмотрении 
пациентов с различной степенью тяжести болезни: 
если через 1 год после лечения содержание жира уве-
личивается на 5 %, то следует ли это расценивать 
как положительный результат у пациента с тяжелым 
течением болезни, а в случаях более легкого течения 
болезни насколько этот результат свидетельствует 
об ухудшении состояния? Ответ на вопрос можно 
получить только при проведении стандартного плаце-
бо-контролируемого исследования на достаточно 
большой группе пациентов, однако подобный клас-
сический подход не решает проблемы индивидуаль-
ного уровня наблюдаемых изменений и ставит вопрос 
перед этическим комитетом в отношении задержки 
лечения больных со смертельным заболеванием по-
тенциально эффективным препаратом. Можно бы-
ло бы предложить использовать каждого пациента 
в качестве контроля и после периода наблюдения 
определить, имеется ли тенденция в снижении про-
грессирования жировой дегенерации после начала 
терапии. Это позволило бы оценить ответ каждого 
больного на лечение, но при этом по-прежнему не ре-
шает этической проблемы. Поскольку внутримышеч-
ное содержание жира – общее отражение всех повре-
ждений мышц, полученных на протяжении жизни, 
то само по себе оно является точным индикатором 
тяжести болезни с учетом возраста испытуемых. 
В определенном возрасте чем выше будет содержание 
жира, тем предполагаемая скорость жировой транс-
формации будет больше.
Несмотря на ограниченное количество данных 
об изменениях в мышцах предплечья, исследование 
Genethon DMD по изучению естественного течения 
ПМД Дюшенна подтверждает сказанное выше [94]. 
Референсные таблицы могут быть составлены путем 
объединения всех данных, полученных в разных ис-
следованиях по изучению естественного течения бо-
лезни.
В то же время наблюдалась сильная корреляция 
подлинного содержания жира в мышце с годовым 
увеличением внутримышечного жира у взрослых па-
циентов с болезнью Помпе с относительно мягким 
и одинаковым течением болезни, а также с диффуз-
ным распределением жировых дегенеративных изме-
нений в мышцах ног [82].
При значительном жировом замещении соотно-
шение между фракцией жира и скоростью его накоп-
ления графически представляет собой плато. Нельзя 
ожидать действительного увеличения фракции жира 
на 15 %, когда его содержание достигает 80 %, однако 
это возможно, если исходное содержание жира состав-
ляет 40 %. Для того чтобы избежать сигмоидального 
соотношения содержания жира к прогрессированию 
его накопления, необходима нормализация прогрес-
сирования жирового замещения к сохраняющейся 
фракции сократительной ткани мышцы, т. е. анализ 
истинной скорости замещения мышечных волокон 
жиром. В приведенном выше примере увеличение 
содержания жира на 15 % будет наблюдаться, если 
объем сократительной ткани составляет 60 % и тя-
жесть поражения остается постоянной, что будет со-
ответствовать увеличению содержания жира на 5 % 
при снижении представленности сократительной тка-
ни на 20 %.
Продолжение читайте в следующем номере.
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